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Summary   
The management of pregnancy in the viral cronic hepatitis 
This article represents a collection of data from latest medical sources, which reflects one 
of the important problems of obstetrics and in particular the effect of viral chronic hepatitis on 
pregnancy, treatment strategies, and underlined specific particularities. During the study, the 
information about frequency of viral chronic hepatitis and its effects over the level of prenatal 
indices was presented and analyzed. A fundamental moment is the selection of the optimal 
method of delivery in order to improve the prenatal results. 
Rezumat 
Articolul dat prezintă o culegere de date din literatură modernă, în care se reflectă una din 
importantele probleme ale obstetricii şi anume influenţa hepatitelor virale cronice asupra sarcinii, 
tactică de conduită, fiind semnificate unele particularităţi specifice. În cadrul lucrării au fost 
prezentate şi analizate date despre incidenţa hepatitelor virale cronice şi influenţa acestuia asupra 
nivelului indicilor perinatali. Un moment fundamental este şi elecţia metodei optime de naştere 
în scopul îmbunătăţirii rezultatelor perinatale. 
          
Hepatita virală – este un sindrom clinico-morfologic, ce are diferite cauze de apariţie şi se 
caracterizează prin diferit grad de necroză şi inflamaţie a hepatocitelor. Conform Clasificaţiei 
Internaţionale, prin termenul de „Hepatită cronică” (HC) se presupune aşa inflamaţii difuze ale 
ficatului, la care schimbările clinice şi de laborator, şi cele morfologice persistă 6 şi mai multe 
luni. 
Ultimele decenii sunt caracterizate de creşterea numărului persoanelor infectate şi a celor 
care suferă de boli cronice ale ficatului (BCF), îndeosebi printre persoanele tinere şi de vîrstă 
reproductivă. Reieşind din aceasta, creşte respectiv şi numărul gravidelor printre femeile care 
suferă de BCF, ceea ce are o importanţă semnificativă medico-socială, ţinînd cont de gravitatea 
bolii, procentul de cronicizare, invalidizare şi de dezvoltare primară a cancerului ficatului. 
Particularităţile evoluţiei BCF la gravidele, conduitei sarcinii, indicaţiile pentru tratamentul 
medicamentos, inofensivitatea lui, sunt studiate incomplet. Cea mai frecventă formă de afectare a 
ficatului este hepatita cronică de etiologie virală (este dovedit rolul viruşilor hepatitei В /HBV/, 
С /HCV/ şi D /HDV/), mai rar – hepatita autoimmună şi medicamentoasă, forma colestatică de 
afectare, alcoolică şi altele [33]. 
Conform estimărilor Organizaţiei Mondiale a Sănătăţii (OMS), 2 miliarde de oameni din 
populaţia globului, au contractat infecţia cu virusul hepatitei B (VHB), dintre care 350-400 
milioane de persoane ce au o infecţie cronică, au riscul de a se infecta cu virusul hepatitei D 
(VHD) [24]. 
În ultimii ani, datorită implementării active a măsurilor de profilaxie specifică şi 
nespecifică, în majoritatea ţărilor europene şi mondiale, morbiditatea cauzată de hepatita virală B 
(HBV)  acută a fost redusă esenţial [33]. Necătînd la aceasta, tendinţa de reducere în continuare a 
morbidităţii, problema HVB (inclusiv şi HVD) rămîne a fi o problemă prioritară atît pe plan 
mondial, cît şi în majoritatea ţărilor europene, inclusiv şi în Republica Moldova. 
Anual se înregistrează mai mult de 10 mln. de persoane infectate cu virusul hepatitei B. În 
fiecare an apar în diferite zone geografice, peste 100 mii cazuri de hepatită fulminantă, 400 mii 
hepatite cronice (HC), 700 mii ciroze hepatice (CH) şi aproximativ 300 mii cazuri de carcinom 
primar (CPH). Astfel, numai hepatita virală B duce anual la 500 mii – 1,2 milioane de decese, 
reprezentînd a 9-a cauză de deces în lume şi a 2-a cauză de mortalitate cauzată de cancer după 
tutun. Conform estimărilor secţiei epidemiologice a CDC (Centrul de supraveghere şi prevenţie a 
bolilor, Atlanta), 30% de ciroze hepatice şi 53% de cancer primar hepatic sunt ca  urmare a HVB 
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[24].Infecţia combinată cu doi sau trei viruşi hepatici sporeşte progresarea maladiei [32]. Rata de 
cronicizare a infecţiilor virale hepatice provocate de virusul hepatitei B, constituind 15-20%. 
Pentru prima dată ca formă nozologică de sinestătătoare, hepatita virală B (HBV) în 
republica noastră, a început să fie înregistrată din anul 1966. Vaccinarea selectivă şi totală a nou 
născuţilor pe parcursul ultimilor 17 ani, precum şi implimentarea altor măsuri preventive 
nespecifice, în special efectuarea tuturor vaccinărilor cu seringi getabile, au contribuit eficient la 
reducerea morbidităţii copiilor. În pofida rezultatelor obţinute, indicii morbidităţii prin hepatita 
virală B, depăşesc cu mult indicii înregistraţi în majoritatea ţărilor europene şi contribuie la 
sporirea numărului de bolnavi cu hepatită cronică, ciroză hepatică şi cancer primar hepatic. 
Conform datelor statistice, în Republica Moldova anual se înregistreză circa 2700 purtători de 
HBsAg noi depistaţi, circa 7000 persoane cu HV şi CH, circa 200 cazuri CPH. În urma HC şi 
CH anual decedează  peste 3000 persoane, iar în urma CPH – circa 300 bolnavi [24]. 
Începînd cu anul 1968, în practica clinică este folosită clasificarea HC, în baza căreea este 
pus principiul morfologic (Gavana, 1968). O nouă clasificare, propusă la Congresul Internaţional 
de gastroenterologie în 1994 în Los-Angeles cere evidenţierea în diagnostic a factorului 
etiologic. Paralel cu aceasta, se recomandă de a evidenţia gradul de activitate a procesului 
patologic, care se apreciază în baza clinicii, datelor de laborator şi rezultatelor histologice a 
bioptatelor ficatului. 
Etiologia virală este acceptată de toţi savanţii, semnificaţia medicamentelor şi a alcoolului 
în dezvoltarea HC, este sub semnul întrebării, iar unii autori neagă rolul lor şi se bazează pe 
neclaritatea mecanismelor posibile cronicizării procesului în ficat [33].  
          Influienţa sarcinii asupra hepatitei virale cronice a fost studiată de mai mulţi cercetători.  
S-a constatat că la majoritatea gravidelor sarcina nu influenţează asupra evoluţiei bolii şi nu 
prezintă un risc pentru ea [33].  Evoluţia hepatitei virale cronice la gravide este caracterizată de 
obicei de o activitate redusă şi de acutizări rare (în acest caz vor fi crescute semnele de citoliză,  
cel mai des – în primul trimestru a sarcinii sau după finisarea ei). Activitatea procesului în ficat 
deseori scade în a doua jumătate a sarcinii din contul hipercorticismului. Factorii de risc în 
dezvoltarea acutizării sau complicaţiei patologiei ficatului în legătură cu sarcina, sînt prezenţa 
procesului activ sau a colestazei, prezenţa cirozei ficatului cu semne de hipertenzie portală pînă 
la sarcina [7,21,31,33]. 
 Influienţa hepatitei cronice asupra evoloţiei şi finisării sarcinii. 
 Majoritatea autorilor confirmă că infecţia virală a mamei nu influienţează evoluţia sarcinii 
şi finalizarea ei, nu creşte riscul de avorturi spontane şi nici nu duce la sporirea anomaliilor 
congenitale [16,27]. Necătînd la aceasta, gravitatea afectării ficatului şi prezenţa cirozei hepatice, 
a proceselor active în ficat şi/ sau colestaza, determină riscul de apariţie a complicaţiilor în 
evoluţia sarcinii, urmărilor nefaste pentru făt: în caz de hepatită cronică virală activă, mai ales în 
stadiile de ciroză a ficatului, manifestă un risc crescut de gestoză, naşteri premature şi de creştere 
a mortalităţii perinatale [7,33].  
Problema de bază legată de prezenţa infecţiei virale la mamă, este riscul de infectare a 
copilului cu viruşii hepatitelor. Calea perinatală de infectare prezintă una din cele mai de bază 
căi de răspîndire a HBV. Riscul acestei căi de infectare depinde de spectrul marcherilor. În caz 
de prezenţa a HBsAg şi HBeAg, riscul de infectare constituie 80-90%, iar riscul de dezvoltare a 
infecţiei cronice la cei infectaţi la naştere – 90% (cu risc crescut de dezvoltare ulterioară a cirozei 
hepatice şi a CHC); în caz de prezenţă a HBsAg şi fără de prezenţa  HBeAg, riscul de infectare 
constituie 2-15%, infecţia cronică la copii infectaţi se manifestă foarte rar, în schimb se pot 
manifesta hepatite acute, chiar fulminante la nou-născuţi [16,23]. Rolul de răspîndire a virusului, 
cît şi nivelul portajului de HBsAg şi HBeAg, foarte mult variază în diferite zone geografice. În 
Russia, care se atribuie la regiunile cu un nivel mediu şi semnificativ variabil în diferite regiuni a 
nivelului de portaj a HBsAg, frecvenţa portajului de HBeAg pozitiv (nu depăşeşte 5-10%) şi 
corespunzător riscul de transmitere perinatală a infecţiei, la fel variază [34,36]. 
Mecanismul de bază de infectare în timpul naşterii se consideră pătrunderea sîngelui 
matern pe echimozele superficiale, conjunctiva fătului, în timpul trecerii lui prin căile de naştere, 
 88
prin aspirarea apelor amniotice şi prin aşa numitele  infuzii materno-fetale  prin vena ombelicală, 
în urma ruperii vaselor mici placentare [14]. În favoarea infectării în timpul naşterii ne arată nu 
numai manifestarea semnelor de infecţie  în datele de laborator a nou-născuţilor în vîrsta de trei 
luni (ce corespunde perioadei medii de incubaţie a HBV) şi infecţiozitatea dovedită a secretului 
vaginal a lichidului amniotic, a aspiratului din conţinutul gastric a nou-născuţilor, a sîngelui 
ombelical, dar şi eficacitatea imunoprofilaxiei specifice efectuate în primele ore după naştere.  
De asemenea a fost demonstrată posibilitatea de transmitere a HBV pe cale transplacentară. 
La o parte de nou-născuţi (de la 5 la 15% de nou-născuţi de la mamă purtătoare de HBsAg şi 
HBeAg), HBsAg şi ADN HBV se depistează imediat după naştere şi imunoprofilaxia la aceşti 
copii se dovedeşte neefectivă [8,11]. În literatura de specialitate sunt descrise nu numai cazuri de 
hepatită virală congenitală, dar şi cazuri cazuistice de ciroză, chiar şi ciroză-cancer a nou-
născutului [33,35]. În regiunile cu un nivel înalt de infectare cu hepatita virală B şi o frecvenţa 
înaltă de AgHBe cu utilizarea reacţiei de polimerază în lanţ, este demonstrată infectarea feţilor la 
diferite termine de sarcină [15,28], cît şi frecvenţa înaltă ( pînă la 45% în trimestrul trei de 
sarcină) de infectare a celulelor endoteliale ale capilarelor vilozităţilor placentare [28]. Se 
presupune rolul HBcAg materni, a căror trecere placentară este dovedită în scăderea riscului de 
infectare transplacentară a fătului şi modulare a infecţiei la făt [1,3]. 
Infectarea postnatală cu HBV (în timpul îngrijirii nou-născutului, alăptării) se consideră 
mai puţin importantă, efectuarea vaccinării la naştere protejează de dezvoltarea infecţiei în 
perioada postnatală. Necătînd la aceea că HBsAg HBV DNA se depistează în laptele mamelor-
purtătoare, nu au fost constatate diferenţe în frecvenţa infectării copiilor ce au primit o 
alimentaţie naturală vis-a-vis de cei cu alimentaţie artificială [2,11]. 
Pentru HCV, ca şi pentru HBV, este demonstrată posibilitatea de infectare pe cale 
perinatală, însă în legătură cu infecţiozitatea mult mai redusă a HCV, rolul infectării perinatale în 
răspîndirea acestei infecţii (spre deosebire de HBV), este nesemnificativ. În cercetări unice este 
arătată prezenţa HCV RNA în lohii şi lichidul amniotic. Au fost efectuate zeci de cercetări 
consacrate aprecierii riscului de transmitere a HCV de la mamă la făt, rezultatele cărora au fost 
publicate în numeroase articole [4,25,29]. Este arătată corelaţia riscului de infectare a copilului 
cu prezenţa şi nivelul viremiei  HCV la mamă (cu toate că nivelul viremiei care ar presupune 
infectarea copilului, nu poate fi determinat) [20]; la persoanele infectate cu HCV şi HIV, 
caracterizate prin  nivelul înalt al viremiei a HCV, riscul de infectare a copilului e de 3-5 ori mai 
mare. Nu s-a obţinut o corelaţie precisă între riscul de infectare a copilului şi genotipul de HCV, 
la fel şi cu prezenţa sau lipsa manifestărilor clinice şi de laborator a hepatitelor cronice la mame 
[4,25,29]. 
Se presupune că infectarea cu HCV, cît şi cu HBV, poate avea loc atît în timpul naşterii, cît 
şi în perioada prenatală (transplacentar) şi posnatală. Conform datelor literaturii, posibilitatea de 
infectăre intrauterină este demonstrată prin depistarea HCV RNA în plasma sangvină a nou-
născuţilor în primele ore după naştere [19,20]. Depisterea la copii a unui nivel mai mic de 
heterogenitate a HCV decît la mamă, ne permite să presupunem că copilului i se transmite doar o 
parte mică de subpopulaţie maternă de HCV, cu o capacitate înaltă de infecţiozitate. E 
menţionată, la fel ipoteza că anticorpii HCV materni pot preîntîmpina infectarea copilului, 
diminuînd numărul particulelor virale [13]. Se cunosc date ce demonstrează că modul de naştere 
(per vias naturalis sau prin operaţia cezariană) nu influienţează frecvenţa infectării perinatale cu 
HCV [20,29]. În schimb, în cercetările efectuate recent în Marea Britanie şi Irlanda, s-a observat 
că naşterea prin operaţia cezariană pînă la ruperea pungii amniotice, se asociază cu un nivel mult 
mai mic a riscului de transmitere a HCV la copil, decît în naşterea pe cale naturală sau operaţia 
cezariană de urgenţă  [9]. La toţi noi-născuţii de la mame infectate cu HCV în plasma sangvină 
se determină anticorpi anti-HCV materni, care au pătruns prin placentă. La copiii neinfectaţi, 
anticorpi dispar pe parcursul primului an de viaţă, cu toate că în cazuri rare ei se pot depista şi la 
1,5 ani [20,25]. La majoritatea (≈90%) copiilor infecaţi, HCV RNA începe să fie depistat în 
plasma sangvină la vîrsta de 1-3 luni (ceea ce demonstreauă prioritatea infectării în timpul 
naşterii) şi,  de regulă, este însoţit de o manifestare persistentă a anticorpilor anti-HCV în 
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următorii ani de viaţă. La o parte de copii (pe fon de imunosupresie, în caz de coinfecţie cu HIV, 
cît şi în caz de etiologie neclară), se observă o infecţie HCV persistentă în lipsa depistării de anti-
HCV [22]. În cercetările efectuate  recent în Izrael, la 5 din 23 (22%) de noi-născuţi de la mame 
infectate cu HCV, HCV RNA a fost depistat în plasma sangvină la 48 ore după naştere, însă în 
toate cazurile viremia nu s-a depistat la a şasea lună de viaţă, cu o dispariţie ulterioară şi a 
anticorpilor anti-HCV [12]. Posibilitatea de infectare tranzitorie şi eliminarea HCV la noi-
născuţi, cît şi rolul anticorpilor materni în preîntîmpinarea sau eliminarea infecţiei necesită să fie 
studiată în continuare. 
Necătînd la aceea că HCV RNA poate fi depistată în titru foarte mic în laptele mamelor 
infectate cu HCV, rezultatele cercetărilor efectuate, au dovedit că alimentaţia naturală nu 
sporeşte riscul de infectare a noi-născuţilor [29]. La majoritatea copiilor infectaţi în perioada 
perinatală, prevalent se dezvoltă hepatita cronică, care la examen morfologic se caracterizează de 
regulă, printr-o evoluţie lentă şi o activitate redusă (sau schimbări minimale). Însă, evoluţia 
obişnuită a HCV dobîndite perinatal este insuficient studiată şi necesită investigaţii prospective 
[22]. 
Particularităţile de conduită şi de tratament a femeilor de vîrstă reproductivă şi a 
gravidelor cu hepatită cronică de etiologie virală. Luînd în consideraţie că BCF de etiologie 
virală la pacientele de vîrsta fertilă poate prezenta un risc nu numai pentru sănătatea ei, cît şi 
pentru urmaşii ei, îndeosebi de actual şi important este diagnosticul precoce şi tratamentul 
adecvat. Pentru diagnosticul la timp, au importanţă investigaţiile la HBsAg şi la anticorpi anti-
HCV a femeilor din grupele de risc de infectare cu heptite virale. La baza tratamentului 
contemporan a BCF de etiologie virală stau preparatele antivirale. A fost demonstrată 
eficacitatea preparatelor de α-interferon şi analogul nucleozidic a lamivudinei [5,18]; a hepatitei 
virale C cronice – cu preparate de α-interferon sau în combinaţie cu nucleozidul sintetic a 
ribavirinei; pentru tratamentul hepatitei Delta fiind utilizate doar preparatele de α-interferon. 
Indicaţiile pentru utilizarea tratamentului etiotrop contemporan, eficacitatea căruia (mai ales în 
caz de forme de hepatită neactivă şi puţin activă), nu este înaltă, se depistează prezenţa de 
manifestări de laborator şi morfologice a activităţii maladiei. Avînd în vedere lipsa 
imunoprofilaxiei specifice a infecţiei perinatale a HCV, cît şi reuşitele relativ mari obţinute în 
tratamentul acestei infecţii (în comparaţie cu HBV şi HDV), prin cîntărirea indicaţiilor de 
tratament a femeilor tinere, care au hepatită C slab activă, dorinţa viitoarei mame de a 
preîntîmpina riscul de infectare a copilului, trebuie să fie privită ca un argument de bază în 
favoarea administrării tratamentului. 
Conform recomandărilor întocmite de Asociaţia Europeană de studiere a ficatului şi 
recomandărilor OMS, sarcina nu este contraindicată femeilor infectate cu viruşii hepatitei. Toate 
gravidele sunt supuse investigaţiei obligatorii la prezenţa a HBsAg în plasma sangvină. 
Recomandările referitor la scriningul anticorpilor anti-HCV la gravide, rămîn discutabile, 
învestigării fiind supuse gravidele din grupele de risc [6]. 
Luînd în consideraţie particularităţile evoluţiei hepatitei virale cronice  la gravide, cît şi 
efectele antiproliferative a α-interferonului, efectuarea terapiei antivirale în timpul sarcinii nu se 
recomandă. La ziua de astăzi, în literatură, sunt descrise cîteva zeci de cercetări asupra sarcinilor 
spre finalizare, în timpul cărora din cauza diagnosticării întîrziate a sarcinii sau după indicaţii 
vitale a pacientelor ce sufereau de afecţiuni tumorale, a fost utilizat α-interferonul. Nu au fost 
remarcate cazuri de malformaţii congenitale, însă a fost depistată o incidenţă înaltă de hipotrofie 
fetală. În baza acestor date, se consideră că în caz de apariţie a sarcinii pe fondalul continuării 
terapiei cu α-interferon, nu sunt indicaţii absolute către întreruperea acesteea [10]. Conform 
datelor, ribavirină posedă efecte teratogene, fiind contraindicat în timpul sarcinii; sarcina este 
posibilă nu mai devreme decît 6 luni după cura de tratament. Necătînd la o anumită experienţă în 
vederea utilizării lamivudinei în combinaţie cu alte preparate antivirale la gravide HIV infectate, 
inofensivitatea ei pentru făt încă nu este demonstrată [17,18]. 
Pînă la ziua de astăzi nu sunt argumente concrete pentru recomandarea operaţiei cezariene 
cu scop de reducere a riscului de infectare a fătului cu HBV, cît şi cu HCV. 
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Toţi noi-născuţii de la mame purtătoare de HBsAg sunt supuşi imunoprofilaxiei obligatorii. 
Prima administrare a vaccinului (dar la copii de la mame purtătoare de HBsAg şi HBeAg este de 
dorit în combinaţie cu HBIg) trebuie să fie efectuată în primele 12 ore după naştere, următoarele 
– după 1 şi 6 luni [18]. În Moldova, vaccinarea nou-născuţilor este inclusă în calendarul 
profilactic de vaccinare. Eficacitarea imunizaţiei pasiv-active a nou-născuţilor de la mamele 
purtătoare de HBsAg în legătură cu preîntîmpinare infecţiei HBV cronice la copii, depăşeşte 
90% [16,23]. În afară de aceasta, ea preîntîmpină dezvoltarea infecţiei cu HDV la copii. În unele 
ţări cu un nivel înalt de portaj, a fost elaborată o schemă de imunoprpfilaxie pasivă a infecţiei 
intrauterine cu ajutorul imunoglobulinei, introdusă mamei purtătoare de HBsAg şi HBeAg în 
trimestrul al treilea de sarcină, în trei etape cu 3, 2 şi 1 luni pînă la naştere. Asfel de 
imunoprofilaxie s-a dovedit inofensivă pentru făt şi duce la o scădere semnificativă a riscului de 
dezvoltare la el a infecţiei HBV cronice [30]. Prezintă interes informaţie despre utilizarea 
lamivudinei în ultimuil trimestru de sarcină la bolnave HBeAg pozitivi cu hepatită B cronică, cu 
scop de profilaxie de infectare intrauterină a fătului [26].Prezenţa infecţiei cu HBV sau HCV la 
mame, nu este privită în calitate de contraindicaţie de alimentare naturală a nou-născutului 
[16,21]. 
Pentru diagnosticul infecţiei HCV la copii, născuţi de mame purtătoare, se recomandă 
testarea la HCV RNA (nu mai puţin de 2 ori), începînd cu a 3-6 lună şi la anticorpi anti-HCV, nu 
mai degrabă de luna a 12 de viaţă [22,29].       
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